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Om Medicinradet

Medicinradet er et uafhaengigt rad etableret af Danske Regioner.

Medicinrddet udarbejder feelles regionale behandlingsvejledninger.
Behandlingsvejledningerne indeholder vurderinger af, hvilke laegemidler der er mest
hensigtsmaessige at behandle patienter med inden for et terapiomrade. De danner
dermed grundlag for ensartet hgj kvalitet for behandling af patienter pa tveers af
sygehuse og regioner.

Medicinraddet angiver kliniske rangeringer af de inkluderede lsegemidler pa baggrund af
en redeggrelse for evidensen for klinisk effekt og sikkerhed.

Om Medicinradets behandlingsvejledning

| Medicinrddets behandlingsvejledning er datagrundlaget og analyserne, der danner
baggrund for Medicinradets kliniske rangering, beskrevet. Medicinradet tager i
analyserne udgangspunkt i den tidligere udarbejdede protokol. |
behandlingsvejledningen tager Medicinradet stilling til, om der er klinisk betydende
forskelle mellem lzegemidlerne, eller om to eller flere af disse kan ligestilles.

Medicinradets behandlingsvejledning danner baggrund for Medicinradets
legemiddelrekommandation til regionerne.

Se Metodehandbog for Medicinradets vurdering af flere leegemidler inden for samme
terapiomrade for yderligere information. Du finder denne pa Medicinradets hjemmeside
under siden Metoder.

Fremkommer der nye og vaesentlige oplysninger af betydning for
behandlingsvejledningens indhold, kan Medicinradet tage den op til fornyet behandling.
Det samme geelder, hvis der er begdet vaesentlige fejl i forbindelse med

sagsbehandlingen.
Godkendelsesdato 29. september 2021
Ikrafttreedelsesdato 29. september 2021
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1. Baggrund

Dette tillaeg er udarbejdet som fglge af Medicinradets anbefaling af niraparib som 1. linje
vedligeholdelsesbehandling til patienter med kreaeft i 2ggestokkene.

Tillegget relaterer sig til klinisk spgrgsmal 1 og 2 i Baggrund for Medicinrddets
behandlingsvejledning vedrgrende laegemidler til BRCA-muteret kraeft i seggestokkene,

xggelederne eller primeer kraeft i bughinden, som er:

1. Bgr olaparib anvendes som vedligeholdelsesbehandling af nydiagnosticerede
patienter med avanceret BRCA1/2-muteret high-grade epitelial kraeft i
>ggestokkene, seggelederne eller primaer krzeft i bughinden, som ikke er kandidater
til bevacizumab?

2. Erder klinisk betydende forskelle pa lzegemidler til vedligeholdelsesbehandling af
nydiagnosticerede patienter med avanceret BRCA1/2-muteret high-grade epitelial
kraeft i aeggestokkene, aeggelederne eller primaer kraeft i bughinden, som er
kandidater til bevacizumab?

2. Anvendelse af niraparib 1
relation til den eksisterende
behandlingsvejledning

Efter udarbejdelsen af Medicinrddets behandlingsvejledning vedrgrende laegemidler til
BRCA-muteret kreeft i 22ggestokkene, aeggelederne eller primeer krzeft i bughinden har
Medicinraddet vurderet den kliniske veerdi af niraparib i forhold til olaparib til patienter
med nydiagnosticeret, BRCA-muteret kraeft i seggestokkene. | vurderingen, som kan
leeses her, vurderer Medicinradet, at de to laegemidler er klinisk ligeveerdige og kan
ligestilles som 1. linje vedligeholdelsesbehandling til patienter med BRCA-muteret kraeft i
2ggestokkene, jf. tabellerne nedenfor. Tabellerne erstatter de tilsvarende tabeller i
Medicinradets behandlingsvejledning vedrgrende laegemidler til BRCA-muteret kraeft i
2ggestokkene, seggelederne eller primaer kraeft i bughinden.


https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
https://medicinraadet.dk/media/v20hwyo1/medicinr%C3%A5dets-vurdering-vedr%C3%B8rende-niraparib-til-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-0_adlegacy.pdf
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Tabel 2-1: Nydiagnosticerede patienter, der ikke er kandidater til behandling med bevacizumab

Anbefaling Leegemiddel inklusive administration og Behandlingslaengde

dosis

Anvend Olaparib, 2 tabletter 4 150 mg, 2 gange 2 ar eller indtil
dagligt progression

Niraparib, 2 eller 3 kapsler a8 100 mg, 1 gang 3 ar eller indtil
dagligt progression

Overvej

Anvend ikke
rutinemaessigt

Anvend ikke

Tabel 2-2: Nydiagnosticerede patienter, der er kandidater til behandling med bevacizumab

Anbefaling Leegemiddel inklusive administration og Behandlingslaengde

dosis

Anvend til 90 % af Olaparib, 2 tabletter 4 150 mg, 2 gange 2 ar eller indtil
populationen* dagligt progression

Niraparib, 2 eller 3 kapsler @ 100 mg, 1 gang 3 ar eller indtil

dagligt progression
Overvej
Anvend ikke Bevacizumab, 15 mg/kg, hver 3. uge 15 maneder eller
rutinemaessigt indtil progression
Anvend ikke

* Procentsatsen angiver, hvor stor en andel af populationen, der vil kunne behandles med det af leegemidlerne,
som bliver fgrstevalg i en leegemiddelrekommandation.

For olaparib er forhold om behandlingskriterier og dosis beskrevet i afsnit 6.2.6 i
Baggrund for Medicinradets behandlingsvejledning vedrgrende lsegemidler til BRCA-

muteret kraeft i ®2ggestokkene, aeggelederne eller primaer kraeft i bughinden.

For niraparib er standarddoseringen 2 kapsler @ 100 mg dagligt indtil
sygdomsprogression eller 3 kapsler @ 100 mg dagligt, hvis patienten vejer over 77 kg og
har tilstraekkelige trombocyttal. Fagudvalget estimerer, at ca. 70 % af patienterne starter
pa en dosis pa 200 mg, og ca. 10 % starter pa 100 mg. Fagudvalget skenner endvidere, at
den gennemsnitlige dosis af niraparib er 150-200 mg dagligt i det fgrste behandlingsar,


https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
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og at ca. 10 % af patienterne ophgrer behandlingen pa grund af uacceptable
bivirkninger.

Behandlingen med niraparib bgr fortsaette indtil sygdomsprogression, indtil uacceptabel
toksicitet eller indtil 3 ar, hvis der ikke er nogen synlig restsygdom. Fagudvalget vurderer,
at behandlingen som udgangspunkt bgr stoppes efter 3 ar, for at mindske risikoen for
alvorlige bivirkninger ved leengere tids behandling. Behandlingen kan dog fortsaettes
udover 3 ar, hvis leegen skgnner, at patienten stadig har gavn af behandlingen.

Monitorering af effekt og bivirkninger

Scanning for sygdomsprogression foretages hver 12. uge under behandling med olaparib
eller niraparib. Ved pabegyndelse af behandling med olaparib tages blodprgver hver
anden uge de fgrste 4 uger, herefter hver fjerde uge, hvor der males haematologi,
vaesketal, levertal og tumormarkgrer. Desuden gennemfgres telefonkontrol 2 uger efter
opstart. Ved start af behandling med niraparib tages blodprgver og gennemfgres
telefonkontrol hver uge de fgrste 4 uger, herefter hver fjerde uge, hvor der males
hamatologi, vaesketal, levertal og tumormarkgrer.

Skift af behandling

| de ganske fa tilfeelde, hvor en patient ikke taler den ene PARP-hammer, og bivirkningen
menes at vaere udelukkende relateret til det enkelte stof, kan skift til den anden PARP-
hammer overvejes.

3. Klinisk
sammenligningsgrundlag

| det kliniske sammenligningsgrundlag beskriver fagudvalget sammenligningsdosis og
behandlingsleengde for de ligestillede lzegemidler. Den eneste vaesentlige forskel mellem
olaparib og niraparib ved behandling af nydiagnosticerede patienter er, at der forventes
en behandlingslaengde pa maksimalt 2 ar for olaparib og maksimalt 3 ar for niraparib (se
tabel 2-1 og 2-2).

Fagudvalget vurderer derfor, at perioden for sammenligning skal fastsaettes til 3 ar, for at
medtage alle direkte og afledte gkonomiske forskelle mellem olaparib og niraparib. Den
forventede dosisjustering af olaparib og niraparib er beskrevet i det kliniske
sammenligningsgrundlag for recidiverende BRCA-muteret kraeft i 22ggestokkene, afsnit 8
i Baggrund for Medicinradets behandlingsvejledning vedrgrende laegemidler til BRCA-

muteret kraeft i ®2ggestokkene, seggelederne eller primaer kreeft i bughinden.

Fagudvalget forventer ikke yderligere dosisjustering af laegemidlerne efter 12 maneders
behandling og forventer derfor, at de samme frekvenser for dosisjustering ggr sig
geeldende. Derved estimerer fagudvalget, at patienterne gennemsnitligt skal doseres
som angivet i Tabel 3-1 fra behandlingsstart indtil 3 maneder, og som angivet i Tabel 3-2
fra 3 maneder indtil behandlingsophgr.


https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf
https://medicinraadet.dk/media/zgpgy0to/baggrund-for-medicinr%C3%A5dets-behandlingsvejledning-vedr-l%C3%A6gemidler-til-brca-muteret-kr%C3%A6ft-i-%C3%A6ggestokkene-vers-1-1_adlegacy.pdf

Tabel 3-1: Klinisk sammenligningsgrundlag fra behandlingsstart indtil 3 maneders behandling
for en gennemsnitlig population med nydiagnosticeret, BRCA-muteret, platinsensitiv, high-
grade epitelial kraeft i 2eggestokkene, eggelederne eller primaer krzeft i bughinden, som

responderer pa platinbaseret kemoterapi.

Leegemiddel Dosis Andel af Sammenligningsgrundlag Gennemsnitligt
patienter (%) (dagligt forbrug) dagligt forbrug

i perioden

Olaparib 300 mg to 80 2 tabletter & 150 mg to 3,5 tabletter af
gange dagligt gange dagligt 150 mg 0g 0,5
tabletter 4 100
250 mg to 15 1 tablet 3 150 mg og 1 mg (575 mgi
gange dagligt tablet 4 100 mg to gange alt)
dagligt
200 mg to 5 2 tabletter 4 100 mg to
gange dagligt gange dagligt
Niraparib 300 mg én 20 3 kapsler @ 100 mg én 2,1 kapsler a
gang dagligt gang dagligt 100 mg (210
mg i alt)
200 mg én 70 2 kapsler @ 100 mg én
gang dagligt gang dagligt
100 mg én 10 1 kapsler 4 100 mg én
gang dagligt gang dagligt
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Tabel 3-2: Klinisk sammenligningsgrundlag fra 3 maneder til behandlingsophgr for en
gennemsnitlig population med nydiagnosticeret, BRCA-muteret, platinsensitiv, high-grade
epitelial kraeft i 22ggestokkene, seggelederne eller primaer kraeft i bughinden, som responderer

pa platinbaseret kemoterapi.

Leegemiddel Dosis Andel af Sammenligningsgrundlag Gennemsnitligt

patienter (%) (dagligt forbrug) dagligt forbrug
i perioden

Olaparib 300 mg to 50 2 tabletter 4 150 mg to 2,6 tabletter a
gange dagligt gange dagligt 150 mgog 1,4
tabletter 4 100
250 mg to 30 ltableta150 mgog1 M8 (530 mgi
gange dagligt tablet 4 100 mg to gange alt)
dagligt
200 mg to 20 2 tabletter 4 100 mg to
gange dagligt gange dagligt
Niraparib 300 mg én 15 3 kapsler @ 100 mg én 1,85 kapsler &
gang dagligt gang dagligt 100 mg (185
mg i alt)
200 mg én 55 2 kapsler @ 100 mg én
gang dagligt gang dagligt
100 mg én 30 1 kapsler 4 100 mg én
gang dagligt gang dagligt

Fagudvalget forventer, at omkring halvdelen af patienterne vil vaere progressionsfri i
minimum 2 ar, og ca. en tredjedel vil veere progressionsfri i minimum 3 ar. Derved vil ca.
en tredjedel af de nydiagnosticerede patienter gennemga den fulde behandlingslaengde
for niraparib (3 ar), mens ca. halvdelen af patienterne vil gennemga den fulde
behandlingsleengde for olaparib (2 ar). Disse estimater medfg@rer, at den gennemsnitlige
tid i behandling per patient over et 3-arigt perspektiv er 1,5 ar for olaparib og 1,92 ar for
niraparib under antagelse af en konstant progressionsrate gennem behandlingsforlgbet.
De gennemsnitlige totale sammenligningsdoser over perioden (Tabel 3-3) er udregnet pa
baggrund af de gennemsnitlige daglige forbrug (Tabel 3-1 og Tabel 3-2) og de estimerede
behandlingsleengder.



Tabel 3-3: Samlet klinisk sammenligningsgrundlag over en 3 arig periode for olaparib og
niraparib til behandling af nydiagnosticeret, BRCA-muteret, platinsensitiv, high-grade epitelial

kreeft i ;eggestokkene, zeggelederne eller primaer kraeft i bughinden

Legemiddel Behandlingsleengde Total-dosis fra start  Total-dosis fra 3- Totaldosis i
over et 3-arigt indtil 3-maneders maneders behandling behandlings-

perspektiv behandling indtil ophgr perioden

Olaparib 547,5 dage (1,54ar) 319,4 tabletter af 1186,3 tabletter af 1505,7

150 mg og 45,6 150 mg og 638,8 tabletter af

tabletter af 100 mg  tabletter af 100 mg 150 mg og

(52.470 mg) (241.825 mg) 684,4
tabletter af
100 mg
(294.295
mg)

Niraparib 699,3 dage (1,916 191,6 kapsler af 100  1124,9 kapsler af 100 1316,8
ar) mg (19.160 mg) mg (112.490 mg) kapsler af
100 mg
(131.680
mg)

Fagudvalget har vurderet, at de behandlingsrelaterede omkostninger, udover prisen pa
legemidlet, ikke er vaesentligt forskellige for olaparib og niraparib. Den eneste forskel
mellem de to behandlinger er blodprgvefrekvensen i forbindelse med opstart og
telefonkonsultation i forbindelse med blodprgver. Medicinradet vil udarbejde en
omkostningsanalyse af de behandlingsrelaterede omkostninger ved olaparib og
niraparib. Ved disse bliver der ogsa taget hgjde for de estimerede gennemsnitlige
behandlingsleengder fra Tabel 3-3.
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4. Sammens&tning af fagudvalg

Medicinradets fagudvalg vedrgrende kraeft i aeggestokkene og livmoderkraeft

Sammensaetning af fagudvalg
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5. Versionslog
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